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Paten tanspriiche : 



1. Verfahren zum kontinuierlichen nichtthermischen Aufschlufi 
und Pasteurisieren industrieller Mengen organischen Prozess- 
guts durch Elektroporation, wobei das Prozeftgut in und mit 
einer Transport-/Prozeft f lussigkeit durch einen Reaktor ge- 
stromt und. darin der Wirkung gepulster elektrischer Felder 
ausgesetzt wird, dadurch gekennzeichnet, daft 

zwischen in einem Langsbereich des Reaktors verteilten geer- 
deten Elektroden und in einem gegeniiberliegenden Langsbe- 
reich des Reaktors verteilten, mit Hochspannung bea.uf schlag- 
baren Elektrodengruppen aus jeweils mindestens einer Elek- 
trode pulsartig elektrische Felder stets nur zwischen einer 
Elektrodengruppe und den geerdeten Elektroden erzeugt wer- 
den, 

indem eine an die jeweilige Elektrodengruppe uber einen zu- 
gehorigen Schalter angeschlossene elektrische Energiequelle 
ohne zeitliche Uberlappung mit den andern Elektrodengruppen 
entladen wird, (wobei die Feldachsen von einer Elektroden- 
gruppe zu den geerdeten Elektroden niemals senkrecht auf der 
Durchgangsachse durch den Reaktor stehen) 

die Aufladung der elektrischen Energiequellen zwischen zwei 
jeweiligen unmittelbar auf einanderf olgenden Entladungen so 
hoch eingestellt wird, dass im Bereich zwischen einer Elek- 
trodengruppe und mindestens den nachst gelegenen geerdeten 
Elektroden bei der Entladung eine elektrische Feldstarke E 
zustande kommt, dass entlang der Langsachse der Zellen, der 
Hauptachse z, des gerade in diesem Feldbereich befindlichen 
Prozessguts wahrend der Dauer von hochstens 1 \is die Schwel- 
lenpotent ialdif f erenz 



Acps 



= 10 V 
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zur irreversiblen Offnung der Zellwand mindestens iiber- 
schritten wird. 

2. Verfahren nach Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet, dass die 
Aufladung der elektrischen Energiequellen zwischen zwei je- 
weiligen unmittelbar auf einanderf olgenden Entladungen so 
hoch eingestellt wird, dass im Bereich zwischen einer Elek- 
trodengruppe und mindestens den nachst gelegenen geerdeten 
Elektroden bei der Entladung eine elektrische Feldstarke E 
zustande kommt, dass entlang der Langsachse der Zellen, der 
Hauptachse z, des gerade in diesem Feldbereich befindlichen 
Prozessguts wahrend der Dauer von hochstens 1 ps die Poten- 
.tial.dif f.erenz <p. . ... 

Acp >= 100 V 

Zustande kommt. 

3. Verfahren nach Anspruch 2, dadurch gekennzeichnet , dass die 
Dimensionierung eines aus einem Marx-Generator und der daran 
uber eine Funkenstrecke angeschlossenen Elektrodengruppe 
derart eingehalten wird, dass der Spannungsanstieg bis zum 
Spannungsmaximum von hochsten 1 MV hochstens 100 nsec dau- 
ert . 

4. Reaktor zum kontinuierlichen, nicht-thermischen Aufschluli 
und zum Pasteurisieren industrieller Mengen organischen Pro- 
zessguts durch Elektroporation, 

wobei das Prozessguts aus biologischen Zellen in Pflanzen, 
Wurzeln, Knollen, Fruchten und tierischem Material besteht, 
der Reaktor tunnelf ormiger Bestandteil einer Prozessgut- 
Transportstrafie ist, die im Reaktorbereich durch die Trans- 
port-/Prozessgut f liissigkeit geflutet ist und durchstromt 
wird, und das Prozessguts darin der Wirkung gepulster elek- 
trischer Felder ausgesetzt ist, 
dadurch gekennzeichnet, dass 

der Reaktor tunnelformig ist und runden oder polygonalen und 



dann mindestens viereckigen Querschnitt hat und aus di- 
elektrischen Material besteht, 

uber die Lange des Reaktors in einem ersten Langsbereich der 
Reaktorwand geerdete Elektroden eingelassen sind, die mit 
ihrer/m Stirn/Kopf in den lichten Raum des Reaktors expo- 
niert sind, 

liber die Lange des Reaktors in einem zweiten Langsbereich 
der Reaktorwand mit Hochspannung beauf schlagbare Elektroden 
eingelassen sind, die mit ihrer/m Stirn/Kopf in den lichten 
Raum des Reaktors exponiert sind, 

alle mit Hochspannung beauf schlagbaren Elektroden zu Gruppen 
aus mindestens einer Elektrode zusammengef asst sind und die 
Gruppen so angeordnet .sind, daft der Abstand - dieser Gruppen 
untereinander in etwa der lichten Weite d entspricht, 
der Langsbereich mit den mit Hochspannung beauf schlagbaren 
Elektrodengruppen beidseitig von dem Langsbereich mit geer- 
deten Elektroden durch je einen elektrodenlosen Langsbereich 
getrennt sind, der uber die Lange des Reaktors jeweils min- 
destens eine Breite derart hat, dass wahrend der Prozessie- 
rung zwischen zwei unterschiedlichen Elektrodengruppen kein 
elektrischer Durchschlag auftreten kann, sich aber die fur 
die Elektroporation geforderte Feldstarke von > 10 kV/cm 
aufbauen und halten kann, 

die Lage des Langsbereiches mit geerdeten Elektroden zu der 
Lage des Langsbereiches mit Hochspannung beauf schlagbaren 
Elektrodengruppen derart ist, dass jede geradlinige Verbin- 
dung zwischen einer geerdeten Elektrode und einer Elektro- 
dengruppe im lichten Bereich des Reaktors verlauft und nie- 
mals senkrecht zu der Durchstromungsachse durch den Reaktor 
steht . 

Reaktor nach Anspruch 4, dadurch gekennzeichnet , dass das 
die mit Hochspannung beauf schlagbaren Elektroden in Gruppen 
aus mindestens einer Elektrode aufgeteilt sind und jede 
Gruppe uber ein Hochspannungskabel und einem/r Schal- 
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ter /Funkenstrecke mit ihrer/m eigenen Hochspannungs- 
quelle/Marx-Generator verbunden ist . 

6. Reaktor nach Anspruch 5, dadurch gekennzeichnet, dass die 
Oberflache jeder mit Hochspannung beauf schlagbaren Elektro- 
dengruppe etwa gleich der Summe der am nachsten benachbarten 
exponierten Oberflachen geerdeter Elektroden ist. 

7. Reaktor nach Anspruch 6, dadurch gekennzeichnet, dass das 
Aspektverhaltnis von Elektrodenf lache F zu Abstand d zwi- 
schen der jeweiligen Hochspannungselektrode und den am 
nachsten benachbarten, geerdeten Elektroden den Wert: 

~. - - - F : d = 1/2. - cm - 

nicht und bei Einrechnung der ubernachsten geerdeten Elek- 
troden diesen Wert nicht wesentlich unterschreitet . 

8. Reaktor nach Anspruch 7, dadurch gekennzeichnet, dass die 
Elektroden derart auf dem jeweiligen Langsbereich verteilt 
sind, dass es kein Elektrodenpaar aus einer geerdeten und 
einer mit Hochspannung beauf schlagbaren Elektrode gibt, de- 
ren gerade Verbindungslinie senkrecht zur Stromungsrichtung 
des Prozessguts bzw. senkrecht zur Transportachse im Reaktor 
steht . 

9. Reaktor nach Anspruch 8, dadurch gekennzeichnet, dass die 
mit den mit Hochspannung beauf schlagbaren Elektrodengruppen 
derart auf ihrem Langsbereich verteilt sind, dass bei der 
Projektion senkrecht zur Achse der Durchstromung durch den 
Reaktor auf den Langsbereich mit geerdeten Elektroden keine 
Elektrodengruppe mit einer geerdeten Elektrode zur Deckung 
kommt . 



Beschreibung : 



Die Erfindung betrifft ein Verfahren zum Aufschluft biologi- 
scher Zellen im industriellen Maftstab mit gepulsten elektri- 
schen Feldern und einen Reaktor in einer Prozessstrasse zur 
Durchfuhrung des Verfahrens. 

Gepulste elektrische Felder mit Feldstarken im Bereich von 1 - 
100 kV/cm fuhren zu irreversiblen Porenof fnungen in der Mem- 
bran biologischer Zellen. Dieser mit Elektroporation bezeich- 
nete Effekt wird zur ef fektiven Gewinnung der Inhaltsstof f e 
pflanzlicher Zellen und zur Abtotung von Mikroorganismen, Pas- 
teurisieren, verwendet. . .. . 

Andere Verfahren zur Freisetzung des Zytoplasmas sind thermi- 
sche Behandlung oder Abpressung. Bei etwa 72 Grad Celsius de- 
naturieren die Zellmembranen pflanzliche Zellen, und der Zell- 
inhalt fliefit aus. Bei der Abpressung fuhrt ein auflerer Druck 
zum mechanischen Zerreiften der Zellwande und der Freigabe 
Zellinhalts. Beide klassischen Verfahren haben gravierende 
Nachteile: die thermische Behandlung ist energieintensiv und 
kann wertvolle, temperatursensit ive Inhaltsstof fe schadigen. 
Die mechanische Abpressung ist, von der Anlagentechnik her ge- 
sehen, aufwendig und der Grad des Aufschlusses ist meist deut- 
lich niedriger als beim thermischen Aufschluft. Die Kombination 
beider Verfahren besteht aus dem Kaltpressen und nachtragli- 
chen Auslosen der Inhaltsstof fe durch Losungsmittel . 

Das Verfahren der Elektroporation ist seit den sechziger Jah- 
ren des vergangenen Jahrhunderts bekannt, und seither wird das 
Phanomen der Permeabilisierung bzw. der Poration von Zellmem- 
branen wissenschaf tlich untersucht. In der DB 12 37 541 wird 
die Elektroporation fur gangige Landwirtschaf tsprodukte wie 
die ErschlieBung der Starke bei Kartoffeln beschrieben. In der 
WO 99/6463 wird ein weiteres Verfahren zur Elektroporation be- 



schrieben. Es werden die Vorteile dargelegt, mit diesem Ver- 
fahren Zuckerriiben zu prozessieren, bevor sie anschliefrend 
thermisch oder mechanisch weiter prozessiert werden. Dabei 
spiegelt die thermische Behandlung den Stand der Technik wi- 
der. Das mechanische Verfahren ist in der DE 197 36 080 Al 
ebenf alls beschrieben . 

Im Bereich der Elektroporation ist noch kein Verfahren und 
auch keine Anlage bzw. ein Reaktor bekannt, mit dem im indus-. 
triellen Maftstab prozessiert werden konnte. Womit die Aufgabe 
formuliert ist, die der Erfindung zu Grunde liegt, namlich ein 
Verfahren zur Elektroporation zellularer biologischer Substan- 
zen und einen Reaktor in einer Prozessstrasse zur Durehfuhrung 
des Verfahrens bereit zu stellen. 

Anstelle der Fruchtdrehung durch Stromungsturbulenz oder 
Zwangsverwirbelung des Prozessgut stromes haben hier die elekt- 
rischen Felder im Reaktor iiber seine Lange unterschiedliche 
Richtung. Es ist z. B. Stand der Technik, die Frucht in einem 
dielektrischen Rohr zu transport ieren an im Winkel versetzten 
Elektrodenpaaren angebracht sind, die jeweils in der benach- 
barten Querschnitt sebenen ubereinander liegen. Damit werden 
bei den vorbeigef orderten Ruben die Winkel in einer Ebene va- 
riiert und es werden die Zellen, die in dieser Ebene orien- 
tiert sind, erfaftt. Die mit ihrer langen Achse, ubereinkommend 
der z-Achse, senkrecht zu dieser Ebene orientierten Zellen 
werden aber nicht auf geschlossen . 

Die Erfindung lost die Aufgabe, biologische Zellen mittels ge- 
pulster Elektroporation so zu modif izieren, daft im industriel- 
len Maftstab prozessiert werden kann. D. h. grofte, industriell 
zu verarbeitende Mengen werden bei minimalem Energieverbrauch 
in einem dazu konzipierten, mit dem Verfahren betriebenen Re- 
aktor prozessiert . 



Bei dem Verfahren zum kontinuierlichen Aufschluft und zur Pas- 
teurisieren solcher groften Mengen von biologischen Zellen in 
Pflanzen, Wurzeln, Knollen, Fruchten und tierischen Zellen, 
dem organischen Prozessgut, wird dasselbe mit einer Transport- 
/Prozeftf liissigkeit durch einen Reaktor gestromt und dort zur 
Elektroporation gepulster elektrischer Felder ausgesetzt 1st. 

Die einzelnen Schritte sind: 

Zwischen geerdeten und mit Hochspannung beauf schlagbaren, in 
der dielektrischen Reaktorwand eingelassenen Elektrodengruppen 
aus jeweils mindestens einer Elektrode im lichten Bereich des 
Reaktors werden pulsartig elektrische Felder E vielfaltiger 
Richtung der Starke er.zeugt, ■ dass jede Zelle beim Durchgang . 
durch den Reaktor mit hoher Wahrscheinlichkeit mindestens ein- 
mal eine elektrische Feldstarke E derart erfahrt, dass auch 
entlang ihrer langsten Achse mindestens einmal die Schwellen- 
potentialdif f erenz 
z E = 10 V 

fur die Elektroporation erreicht wird. Dadurch werden die bio- 
logischen Zellen des Prozessguts, die langliche, beispielswei- 
se ovale Gestalt in der Grolienordnung von typisch 10-100 \im 
haben, wiederholt einer Potentialdiff erenz von mindestens 10 V 
ausgesetzt . 

Die mit Hochspannung beauf schlagbaren Elektroden werden zu 
Gruppen aus mindestens einer Elektrode zusammengef asst , und 
die Elektroden einer solchen Gruppe gleichzeitig an Hochspan- 
nung gelegt, bzw. mit dem Hochspannungspuls beauf schlagt , je- 
doch liegt stets nur eine Gruppe an Hochspannung. 

Die Elektrodengruppen werden nacheinander wie bei einem Lauf- 
feuer mit einer zeitlichen Streuung von mindestens bis mehr- 
fach der Pulslange mit Hochspannung beauf schlagt , auf jeden 
Fall so, dass das Feld sicher nur iminer von einer Elektroden- 
gruppe ausgeht. Dabei kann die Lauf richtung der Hochspannungs- 



beauf schlagung in Richtung der Stromung des Prozessguts sein 
Oder entgegen dieser oder aber die Elektrodengruppen werden 
statistisch beauf schlagt, so dass im Reaktor ab dem Eingang 
bis zum Ausgang im Rhythmus der Hochspannungsbeauf schlagung 
der Gruppen aufgrund der Elektrodenanordnung standig Rich- 
tungsanderungen der elektrischen Feldstarke E auftreten. We- 
sentlich ist, dass iinmer nur eine Elektrodengruppe mit Hoch- 
spannung beaufschlagt ist, damit werden gegenseitige Feldver- 
drangungen und damit Bereich mit Feldlienienverlauf en senk- 
recht zur Durchstromungsachse, wie sie bei gleichzeitiger Feu- 
erung zweier oder mehrerer Elektrodengruppen auftreten wurden, 
vermieden. Von der Lange der elektrischen Einwirkung her gese- 
hen, ist die Lauf feuerrichtung in Stromungsrichtung des Pxor. 
zessguts eine bevorzugte, weil dann das durchstromende Pro- 
zessgut aufgrund der Mitbewegung zeitlich langer der elektri- 
schen Einwirkung ausgesetzt ist. 

Experiment el le Parameteruntersuchungen, sowie amerikanische 
Literaturquellen (K. H. Schoenbach et al. ^Bacterial Deconta- 
mination of Liquids with Pulsed Electric Fields", IEEE Tran- 
sactions on Dielectrics, Vol. 7, Nr. 6, p. 637 - 645, Oct. 
2000) legen nahe, die Dauer des jeweiligen Hochspannungsimpul- 
ses im Bereich von 1 bis 3 psec bei der Schwellenpotentialdif- 
ferenz von 10 V zu halten . Das ist fur den Aufschluss des 
Prozessguts energetisch gunstig (Anspruch 2). Dabei ist es 
vorteilhaft, wenn der Spannungsanstieg so schnell wie moglich, 
hochstens aberlOO psec dauert. 

Die geerdeten Elektroden sind keiner mit Hochspannung 
beauf schlagbaren Elektrode oder einer Gruppe daraus eindeutig 
zugeordnet. Vielmehr korrespondiert eine Hochspannungselekt- 
rode/-gruppe mit den raumlich am nachsten liegenden, geerdeten 
Elektroden durch starke Feldausbildung bei Hochspannungsbeauf - 
schlagung stark und mit den weiter wegliegenden entsprechend 
schwacher. Das macht den Umspringef f ekt bzw. eine raumliche 



Fluktuation der elektrischen Felder aus. Die grundsat zlich 
auftretende Feldiiberhdhung an den geerdeten Elektroden und der 
gerade auf Hochspannungspotential liegenden Elektrodengruppe 
im Vergleich zu der im mittleren Bereich auf der jeweiligen 
Strecke dazwischen lafit die Elektroporation eben auch noch bei 
weiter entfernt liegenden geerdeten Elektroden zu (siehe 
hierzu auch die unten stehenden Erlauterungen zu Figur 5, 
Feldstarkeverlauf ) . 

Neben dem Effekt der Feldubererhohung an weiter entfernt lie- 
genden geerdeten Elektroden in der Nahe derselben wird auch 
noch die elektrische Feldstarke urn einem Faktor 10 angehoben. 
Damit wird abgesichert r - .dass - im - Bereich weiter entf.ernter, g.e- 
erdeten Elektroden das Zellgut zuverlassig elektroporiert 
wird . 

Im Bereich der benachbarten Elektroden erzeugt man Schwellen- 
potentialdif ferenzen von 100 V und mehr. Wegen der „Uberpoten- 
tiale", hat sich gezeigt, dass die Pulszeit weniger als 1 ps 
.betragen darf . Ein Vergleich der Auf schlussqualitat zwischen 
der Schellenpotentialdif ferenz 10 und 100 V ergibt bei glei- 
cher spezifischer Energie einen Vorteil bei der letzteren (An- 
spruch 2) . Der elektrische Energiespeicher der jeweiligen 
Elektrodengruppe soli schnell uber den zugehorigen Schalter 
entladen. Der jeweilige Entladekreis ist deshalb so dimensio- 
niert, dass der Spannungsanstieg bis zum Maximum von hochstens 
1 MV in hochsten lOOnsec erfolgt (Anspruch 3) . 

Der Reaktor zum Aufschliefien und Pasteurisieren also zur opti- 
malen Durchfiihrung des Verfahrens der Elektroporation ist fol- 
gendermaften aufgebaut (nebengeordneter Anspruch 4): 

Der Reaktor ist tunnelformig und hat einen polygonalen, min- 
destens jedoch viereckigen oder einen runden Querschnitt. 
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Das Material der Wand ist dielektrisch und chemisch inert ge- 
genuber der Prozessf lussigkeit und dem darin mitgefuhrten Pro- 
zessgut. In einem ersten Langsbereich der Reaktorwand sind 
uber die Lange des Reaktors geerdete Elektroden eingelassen, 
die mit ihrer/m Stirn/Kopf in den lichten Raum des Reaktors 
exponiert sind. 

In einem zweiten Langsbereich der Reaktorwand sind uber die 
Lange des Reaktors mit Hochspannung beauf schlagbare Elektroden 
eingelassen sind, die mit ihrer/m Stirn/Kopf in den lichten 
Raum des Reaktors exponiert sind. Sie sind allgemein in Grup- 
pen aus mindestens einer solchen Hochspannungselektrode unter- 
,teil-t . Die Elektroden einer Gruppe . li.egen an ein und derselben 
Hochspannungsquelle . Jede Gruppe an Hochspannungselektroden 
hat ihre eigene Hochspannungsquelle. 

Alle mit Hochspannung beauf schlagbaren Elektrodengruppen sind 
so angeordnet, daft der Abstand dieser Gruppen untereinander in 
etwa der lichten Weite d des Reaktors entspricht. 

Der Langsbereich mit den mit Hochspannung beauf schlagbaren 
Elektrodengruppen ist beidseitig von dem Langsbereich mit ge- 
erdeten Elektroden durch je einen elektrodenlosen Langsbereich 
getrennt. Dieser hat uber die Lange des Reaktors jeweils min- 
destens eine Breite derart, dass sich wahrend der Prozessie- 
rung zwischen einer geerdeten Elektrode und der gerade mit 
Hochspannung beauf schlagten Elektrodengruppe die Feldstarke 
von 10 kV/cm einstellt und aufrecht erhalt, d.h. es kann kein 
elektrischer Durchschlag auf treten . 

Die Lage des Langsbereiches mit geerdeten Elektroden ist zu 
der Lage des Langsbereiches mit Hochspannung beauf schlagbaren 
Elektrodengruppen derart, dass jede geradlinige Verbindung 
zwischen einer geerdeten Elektrode und einer mit Hochspannung 
beauf schlagbaren Elektrode aus irgend einer Gruppe im lichten 



Bereich des Reaktors verlauft. Konstruktiv wird das Verhaltnis 
der lichten Weite zur Reaktortiefe d eingehalten, dass der Ab- 
stand der hochliegenden Elektroden einer Gruppe zu der/n 
nachstliegenden geerdeten Elektrode/n derart ist, dass das 
Entstehen von Streufeldern mit < 10 kV/cm im Prozessgut unter- 
bleibt. 

In den Unteranspruchen 6 bis 9 sind vorteilhafte Mafinahmen be- 
schrieben, die je nach ReaktorgroBe Verf ahrensschritte er- 
leichtern : 

Fur einen in seinen Dimensionen grofren Reaktor ist es zur ge- 
zielten .BesGh-rankung der Feldliniendichte n.ut~zi.i.ch, statt je- 
weils einer einzelnen mit Hochspannung beauf schlagbaren Elekt- 
rode Gruppen von jeweils gleichzeitig mit Hochspannung 
beauf schlagbaren Elektroden zu haben. Dabei ist durchweg vor- 
gesehen, dass die mit Hochspannung beauf schlagbaren Elektroden 
in Gruppen aus mindestens einer Elektrode aufgeteilt sind und 
jede Gruppe iiber ein Hochspannungskabel und einem/r Schal- 
ter/Funkenstrecke mit ihrer/m eigenen Hochspannungs- 
quelle/Marx-Generator verbunden ist (Anspruch 6) . 

Die an der Innenwand mit ihrer Stirn exponierten, mit der 
Transport-/Prozeftf lussigkeit unmittelbar in Kontakt stehenden 
Elektroden haben zur Felder zeugung im Reaktorinnern folgende 
Flachenauf teilung : 

Die Summe der im Reaktor exponierten Oberflachen der mit Hoch- 
spannung beauf schlagbaren Elektroden ist etwa gleich der am 
nachsten benachbarten, geerdeten Elektroden und wird bei Ein- 
rechnung der ubernachsten geerdeten Elektroden nicht wesent- 
lich unterschritten (Anspruch 7) . Dabei soli die Flache der 
Elektroden so dimensioniert werden, dass das Aspektverhaltnis 
der Elektrodenf lache F zum Abstand d zwischen der jeweiligen 



Hochspannungselektrode und den korrespondierenden geerdeten 
Elektroden den Wert 

F : d = 1/2 cm 

nicht unterschreitet (Anspruch 8) . Die elektrolyt ische Strom- 
dichte soli etwa gleich sein. Ein noch grofieres Aspektverhalt- 
nis fuhrt zu noch homogeneren Feldstarkeverteilungen, erhoht 
aber die elektrolytischen Verluste unverhaltnismaftig . 

Die Elektroden sind derart auf dem jeweiligen Langsbereich des 
Reaktors verteilt, dass es kein Elektrodenpaar aus einer geer- 
deten und einer mit Hochspannung beauf schlagbaren Elektrode 
gibt, deren gerade Verbindungslinie senkrecht zur Stromungs- 
richtung^des Brozessguts bzw. senkrecht- zur T.ransop,rfcachse im 
Reaktor steht Anspruche 3 und 9. Damit kommt keine Elektroden- 
gruppe bei der Projektipn senkrecht zur Durchstromungsachse 
mit einer geerdeten Elektrode zur Deckung. Bei dieser Projek- 
tion liegen die geerdeten Elektroden gewissermafien immer urn 
eine Elektrodengruppe herum f jedoch so, dass zu entfernteren 
geerdeten Elektroden zwischen den nahe liegenden immer ein 
ausreichender elektrischer Durchgriff zur Feldausbildung be- 
steht . 

Hinsichtlich der Durchsat zzeit hat sich gezeigt, dass wenn die 
Elektroden derart auf dem jeweiligen Langsbereich verteilt 
sind, dass bei der Projektion des Langsbereichs mit den mit 
Hochspannung beauf schlagbaren Elektroden senkrecht zur Stro- 
mungsrichtung auf den Langsbereich mit geerdeten Elektroden 
sich die ersteren Elektroden jeweils auf einer geschlossenen, 
einfach gekrummten Linie oder auf einem Liniensektor davon urn 
eine geerdete Elektrode liegen (oder auch bei umgekehrter Pro- 
jektion) , sich diese Durchsat zzeit spurbar herabsetzen lasst. 

Im Gegensatz zu den bereits obengenannten thermischen und me- 
chanischen Verfahren zerstoren gepulste, elektrische Felder 
mit Feldstarken im Bereich von 1-100 kV/cm Zellmembrane irre- 



versibel. Die Elektroporation taugt zur effektiveren Gewinnung 
der Inhaltsstof f e des Zytoplasmas biologischer Zellen und zur 
Abtotung von Mikroorganismen. Dabei entstehen Poren in der 
Zellmembrane, wachsen und verschliefren sich unter dem EinfluB 
thermischer Fluktuation und lokaler elektrischer Felder. Mo- 
dellhaft wird angenommen, dass hydrophile, Wasser nicht durch- 
lassige, fur den Stof f austausch geeignete Poren in einem zwei- 
stufigen Prozeft entstehen. Sie treten zunachst als Wasser 
nicht durchlassige, hydrophobe Poren in Erscheinung, deren 
Bildungsrate von der Temperatur und dem Membranpotential ab- 
hangt. Erreichte ihr Radius einen kritischen Wert, wandeln sie 
sich sofort in hydrophile Poren urn. Letztere konnen unter dem 
Einfluss .eines . elektrischen Feldes wachsen. Uberschreitet ihr. . 
Radius wahrend der Pulsdauern einen zweiten kritischen Wert, 
so ist die Offnung irreversibel . Die Zeitsskala, innerhalb der 
die Poren sich offnen, liegt erf ahrungsgemafr im Bereich einer 
Mikrosekunde. Nur liber diese Zeitspanne muft das auftere elekt- 
rische Feld angelegt sein. Bei Anlegen von stark uberhohten 
elektrischen Feldstarken, ab 10 kV/cm, kann sich diese Zeit- 
spanne verr ingern . 

Jede Verlangerung der Pulsdauer uber den Zeitpunkt hinaus, an 
dem die Zellmembranen zerstort sind, erhoht nur die unvermeid- 
lichen elektrolytischen Verluste in der Suspension. Daraus 
folgt, daft zur Erzielung mikrosekundenlanger sehr hoher Feld- 
starken uber grofte Abstande in jedem Fall Spannungspulse von 
vielen 100 kV Amplitude erforderlich sind und zur Erzielung 
eines hohen Durchsatzes eine moglichst hohe Wiederholf requenz 
der Pulse eingestellt werden muli. 

Fur eine solche Anlage/Einrichtung muft die Standzeit der Im- 
pulsgeneratoren industriellen Standards entsprechen. Mit Marx- 
Generatoren sind solche Eigenschaf ten einstellbar. Pulstrans- 
formatoren lassen sich fur solche kurzen zeitlichen Vorgange 
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nicht mehr mit vertretbarem Aufwand bauen und sind daher als 
Baukomponente unwirtschaf tlich . 

Im Marx-Generator werden zunachst Hochspannungskondensatoren 
parallel auf eine Ladespannung von z. B. 50 kV aufgeladen und 
dann in Serie geschaltet, urn die Einzelspannungen zu addieren. 
Fur beispielsweise zehn Kondensatoren ergibt sich beim 
Durchschalten der Funkenstrecken einfach eine Amplitude von 
500 kV. Die weiteren Parameter werden mit Hilfe der Zeitkon- 
stanten x des durchgeschalteten elektrischen Kreises mit: 

t = RC < 1 \is 

bestimmt. R ist im wesentlichen der Widerstand der Suspension 
----von~«!Wasse-r -und der biologischen -Zellen-..u-nd--C- -die .Kapazitaten . 
der seriell geschalteten Kondensatoren eines Marx-Generators. 
Induktive R-L-Glieder sind bei dieser Anwendung vergleichs- 
weise klein und damit hier vernachlassigbar . 

Fur das verf ahrenstechnisch brauchbare Arbeiten des Reaktors 
ist der Einsatz von Marx Generatoren als Spannungsquelle fur 
die Elektroporation entscheidend. Zuckerruben als Beispiel 
werden mit einer von auften angelegten Feldstarke von 10 kV/cm 
effektiv elektroporiert, wenn der durchgeschaltete Marx-Gene- 
rator 500 kV Pulse liefert und der der Reaktor eine lichte 
Weite von 50 cm hat. Obwohl die Feldstarke mit 10 kV/cm sehr 
hoch ist, wird erf ahrungsgemafi nur ein Teil der Rubenzellen 
auf geschlossen. Fur den anderen Teil ist die von auften ange- 
legte Feldstarke noch nicht ausreichend hoch. Der Grund ist: 
biologische Zellen sind in den meisten Fallen langlich. Zur 
Modellbeschreibung dient eine an die Zellenform angelehnte 
lange z- und eine kurze r-Achse. Liegt die Zelle mit ihrer 
Lange z beispielsweise parallel zur ortlichen Feldrichtung, 
baut sich entlang eine Potentialdif f erenz von U = z E auf, die 
die Elektroporation zulasst und bewirken kann. Anders kann es 
sich an der kurze r-Achse von Zellen verhalten, an der das 
kleinere Potential U = 2r E anliegt, falls r in etwa der Ra- 
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dius der langlichen Zelle ist. Eine ovale Zelle mit beispiels- 
weise den Ausmaften z = 100 pm und 2r = 10 \im soil elektropo- 
riert werden. Bei einer Feldstarke von 1 kV/cm und einer Puls- 
dauer von Mikrosekunden wird die Porat ionsschwel'le von hier 
zellsubstanzspezif isch 10 V nicht erreicht, weil 

2rE = 10 \im x lkV/cm = IV 
ist. Eine mit der kleinen Achse zum Feld orientierten Zelle 
uberlebt. Waren Feld und Achse gleichgerichtet gewesen, ware 
es zur irreversiblen Membranof f nung gekommen. 

Fur Pulse ira Mikrosekundenbereich liegt die Schwelle fur irre- 
versible Elektroporation bei der Potentialdif f erenz von ca. 10 
,W -Die-se Schwelle, aber auch , Abschirmef.f ekte -durch anisotropen 
Stromfluft, fuhren dazu, daft zur sicheren Elektroporation mit 
uberhoht angelegter Feldstarke operiert werden, Schwellenpo- 
tentialdiff erenz im Bereich 100 V, und zusatzlich die Frucht 
in verschiedene Positionen gedreht werden muft, urn an den Zel- 
len den Effekt der Elektroporation hochwahrscheinlich auszulo- 
sen. 

Die Erfindung wird im folgenden anhand der Zeichnung naher er- 
lautert. Die Zeichnung besteht aus den Figuren 1 bis 5 und 
skizziert als einfachstes Beispiel den Reaktor mit viereckigem 
Querschnitt . 

Die Figuren zeigen im einzelnen: 

Figur 1 den Reaktor in Draufsicht, 

Figur 2 den Reaktor in Seitenansicht , 

Figur 3 den Reaktor durch eine Stirn, 

Figur 4 den schemat ischen Aufbau des Reaktors, 

Figur 5 qualitativer Feldstarkeverlauf . 

Am elektrischen Feld sich orientierende Messungen bei Ruben 
haben gezeigt, daft durch Erfassung aller Zellen die spezifi- 
sche Energie, bezogen auf die Rube, von 8 kJ/kg auf ca . 2kJ/kg 
gesenkt wird. Neben der unvollstandigen Elektroporation in ei- 
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ner Rohranordnung hat sich auch das Fordern ganzer Fruchte im 
Rohr als nachteilig erwiesen, da es zu Verkantungen und Ver- 
keilungen und damit einem Prozessgutstau kommt, der manuell 
beseitigt werden muB. Daher wird in dieser Erfindung einer 
Forderung der Vorzug gegeben, bei der auf die Fruchte eine 
kontinuierliche Transport kraft ausubt wird, wie das z. B. beim 
Kettenf orderer geschieht . 

Der Durchsatz eines Kettenf orderers wird bestimmt durch die 
Fordergeschwindigkeit, die Breite, in Hohe und den Grad der 
Befullung. In Abhangigkeit des biologischen Zellenmaterials 
betragt die Hohe des Forderers ca . 50 cm; die Fordergeschwin- 
.digkeit. ward- so eingestellt, daft wahrend de-r . Verw.eilzeit im 
Reaktor die durch Hochspannungspulse herangetragene spezifi- 
sche Energie den gewiinschten Schwellenwert erreicht hat. Die 
Breite des Reaktors ist keinen Einschrankungen unterworfen. 

Der Reaktor hat hier einen rechteckigen Querschnitt und ist 
aus dielektrischem, fur den Prozeft in alien Belangen hinrei- 
chend zahem Material gefertigt. Die beweglichen Telle, wie 
Bander mit Querrippen etc. sind ebenfalls aus dielektrischem 
Material. Die Hohe des Reaktors ist hier ca . 50 cm, die Lange 
L ist beispielsweise 200 cm und die Breite 100 cm. An der un- 
teren Seite sind die geerdeten Elektroden eingebaut, die obere 
Seite hat die hochspannungsf uhrenden Elektroden, wobei jede 
Gruppe gleichzeitig mit Hochspannung aus einem zugehorigen 
Marxgenerator beauf schlagbarer Elektroden hier nur aus einer 
einzigen Elektrode besteht. Der Abstand zweier geerdeter 
Elektroden ist 50 cm ebenso der der mit Hochspannung 
beauf schlagbaren . 

In Figur 1 ist das Elektrodenschema am Reaktor dargestellt. 
Alle Punkte stellen die geerdeten Elektroden dar. Die hoch- 
spannungsf uhrenden Elektroden sind als Kreuze dargestellt. Sie 
sind insgesamt gegenuber den geerdeten Elektroden so versetzt 
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und rotiert, daft sie in dieser Draufsicht zentriert liegen. 
Zumindest die mittlere Reihe von geerdeten Elektroden werden 
durch das durch den Reaktor durchlauf ende dielektrische Band 
des Kettenf orderers, der hier nicht dargestellt ist, verdeck- 
te. Das Band ist daher in diesem Bereich gelocht, so daft durch 
diese Durchbruche darin eine von der relativen Dielektrizi- 
tatskonstanten des Kettenf orderermaterials ungestorte Feldaus- 
bildung zwischen den beiden Elektrodenarten, geerdete und mit 
Hochspannung beauf schlagbare, stattf indet . 

Hier beispielsweise sind 8 Marx Generatoren vorgesehen, d. h. 
die mit Hochspannung beauf schlagbaren Elektrodengruppen beste- 
• hen jewei.ls .,aus - einer • Elektrode . Die in den .. Figur- -1 bis -3 zwi- 
schen den beiden Elektrodenarten eingezeichneten Pfeile deuten 
die Richtung des lokal iiberwiegend wirksamen elektrischen Fel- 
des an. Aus der Darstellung der Draufsicht (Figur 1), der Sei- 
tenansicht (Figur 2) und der Vorderansicht (Figur 3) ist zu 
sehen, daft der uberwiegende Anteile des lichten Raums im Reak- 
tor von in der Richtung stark divergierenden Verbindungslinien 
durchkreuzt ist. Damit erst ist sichergestellt ist, daft das 
durchlauf ende Prozessgut, Ruben plus Transportf liissigkeit , 
hier Wasser, das Rubenmaterial an jeder Stelie des Reaktors 
von elektrischen Feldlinien aus unterschiedlichen Richtungen 
durchsetzt wird. 

Bei der Dimensionierung der Elekt rodenf lache ist darauf zu 
achten, daft der elektrolytische Widerstand, bedingt durch den 
Strornfluft durch das Wasserbad und durch die Fruchtmasse den 
Gesamtwiderstand entsprechend der Beziehung 

t= RC < 1 ys 

nicht unterschreitet, das sonst die Pulslange kleiner lps wird 
und fur die Elektroporation, wie oben erlautert, nicht mehr 
genugend lang ist. Bei beispielhaft einem elektrolytischen Wi- 
derstand von etwa 1,5 mQ/cm und einen Elektrodenabstand von 
ca . 20 cm, sollen die scheibenf ormigen Elektroden einen Durch- 
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messer von ca. 30 mm nicht uberschreiten; das ergibt ein As- 
pektverhaltnis von Elektrocienf lache zu Abstand von ca . H cm. 
Bei grosseren Aspektverhaltnissen verbessert sich zwar die Ho- 
mogenitat der Feldstarke, jedoch nehmen auch die elektrolyti- 
schen Verluste unverhaltnismassig zu. 

Es ist auch. darauf zu achten, daft die Elektrodenf lache nicht 
zu klein gewahlt wird. In einem solchen Fall verlagert sich 
der Bereich hoher Feldstarken aus dem Raum zwischen dem Elekt- 
roden in die direkte Umgebung der Elektroden, was zu vermeiden 
ist (siehe Figur 5) . 

Bei der .Dimensioniecung .der . Elektrodenf lache fur einen R<ea-k- . 
tor, wie er in den Figuren 1 und 2 dargestellt, ist zu beach- 
tet, daft die hochspannungsf uhrenden Elektroden mehrere geer- 
dete Elektroden in ihrer unmittelbaren Nachbarschaf t haben. 
Daher sollen die am nachsten benachbarten geerdeten Elektroden 
zusammen die gleiche Flache wie die hochspannungsf iihrende 
Elektrode haben. 

Figur 5 zeigt einerseits den Verlauf der elektrischen Feld- 
starke zwischen einer gerade mit Hochspannung beauf schlagten 
und einer beliebigen der geerdeten Elektroden. Es ergibt sich 
eine Feldstarkeuberhohung in der Nahe der Elektroden und ein 
Absenken der Feldstarke im Raum dazwischen. Die Feldstar kever- 
zerrung ist eine Funktion der Elektrodenf lachen . Fur sehr 
kleine Elektrodenf lachen geht die Felstarke in Raum auf fast 
Null herunter. Die gleiche Situation ergibt sich auch, wenn 
eine kleine Elektrode einer wandformigen Elektrode gegenuber- 
steht, wenn z. B. das Reaktorgehause aus Metall anstatt aus 
dielektrischem Material bestiinde. Eine hohe Feldliniendichte 
wiirde sich nur in der unmittelbaren Umgebung der kleinen 
Elektrode einstellen . 
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Figur 5 zeigt qualitativ den Verlauf der elektrischen Feld- 
starke zwischen einer gerade mit Hochspannung beauf schlagten 
und einer beliebigen der geerdeten Elektroden. Es ergibt sich 
eine Feldstar keiiberhohung in der Nahe der Elektroden und ein 
Absenken der Feldstarke im Raum dazwischen; Die Feldstarkever 
zerrung ist eine Funktion der Elektrodenf lachen . Fur sehr 
kleine Elektrodenf lachen geht die Felstarke in Raum auf fast 
Null herunter. Die gleiche Situation ergibt sich auch, wenn 
eine kleine Elektrode einer wandf ormigen Elektrode gegenuber- 
steht, wenn z. B. das Reaktorgehause aus Metall anstatt aus 
dielektrischem Material bestunde. Eine hohe Feldliniendichte 
wiirde sich nur in der unmittelbaren Umgebung der kleinen 
Elektrode. einstellen*. .Figur,. _5 zeigt zusatzlich . no.ch die.. Fetich- 
starkevertesilung senkrecht zur Elektrodenanordung also einer 
Richtung, die in etwa der Flussrichtung des Reaktors ent- 
spricht. Die Verteilung illustriert die Expansion der Feld- 
starke in das Reaktorvolumen und gibt Auskunft liber die Feld- 
verhaltnisse zu einem naheliegenden Elektrodenpaar . 
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Zusammenfas sung : 

In einem Reaktorraum, der Bestandteil einer Prozessanlage zur 
Gewinnung von Nahrungsmittel bzw. Nahrungsmittelkomponenten 
ist, werden biologische Produkte in geernteter Form als ganze 
oder zerschnittene Stucke beim Durchlauf pulsformigen elektri- 
schen Feldern ausgesetzt, die die Zellwande der Produkte po- 
rieren, d. h. irreversibel offnen und so den Zeliinhalt leich- 
ter zuganglich machen. Hierzu befinden sich in der Wand des 
Reaktorbereichs langs der Prozessgut-Durchlauf achse in einem 
Langsbereich mit Hochspannung beauf schlagbare Elektrodengrup- 
pen und in einem gegenuberliegenden Langsbereich Elektroden 
auL-Erdpotential. ...Jede . Elektrodengraappe _ist . ..liber. einen.Scha.lr 
ter an einen schnellen elektrischen Energiespeicher, wie ein 
Marx-Generator beispielsweise, angeschlossen, urn zwischen der 
gerade hochzuf ahrenden Elektrodengruppe und den geerdeten 
Elektroden elektrische Felder vielfaltiger Richtung schnell 
aufzubauen. Es ist immer nur eine Elektrodengruppe fur eine 
vorgegebene Zeit an Hochspannung. 



Fig. 1 Fig. 2 




versehen mit Verbindungslinien, die eine grobe raumliche 
Orientierung des elektrischen Feldes wiedergeben. Oben links 
Draufsicht, oben rechte Seitenansicht und unten Querschnitt 
des Reaktors 




# 




Fig. 5 



